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KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN PSEUDOMONAS KOKENLERININ
ANTIBIYOTIK DIRENCI

Berna GULTEKIN, Mete EYIGOR, Neriman AYDIN

Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, AYDIN

OZET

Pseudomonas kokenleri yiiksek mortalite ve morbidite ile seyreden infeksiyonlara neden olmaktadir. Bu infeksiyonlarda
erken ve etkin antibiyotiklerle tedaviye baslanmast onem tasimaktadir. Antibiyotik direng durumlari bolgelere ve hastanelere
gore degisiklikler gosterdiginden her hastanede mikroorganizmalarin antibiyotik direncinin izlenmesi ve ampirik tedavide
bu verilerden faydalanilmas: gerekmektedir. Bu ¢alismada hastanemizde klinik orneklerden izole edilen Pseudomonas
kokenlerinin antibiyotik direng durumunun belirlenmesi amaglannugtiv. Ocak 2002 ile Araltk 2003 arasinda Adnan Menderes
Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dal Laboratuvarinda cesitli klinik érneklerden
izole edilen 87 Pseudomonas spp. kokeninin cesitli antibiyotiklere direng durumu incelenmigtir. Kirby-Bauer disk difiizyon
yontemi ile gentamisine % 14, seftazidime % 18, piperasiline % 18, siprofloksasine % 7, aztreonama % 13, netilmisine %
10, tobramisine % 3, amikasine % 2, imipeneme % 11 oramnda direng saptanmustir. Sonug olarak Pseudomonas kokenlerinin
amikasin, tobramisin ve siprofloksasine daha diisiik oranda direng gosterdigi belirlenmigtir. Hastanemizde ampirik tedavi

planlanirken bu sonuglarin dikkate alinmast uygun olacaktir.

Anahtar sozciikler: antibiyotik direnci, Pseudomonas spp.

SUMMARY
The Antibiotic Resistance of Pseudomonas spp. Isolated from Clinical Specimens

Infections with Pseudomonas species have high morbidity and mortality rates. Prompt and effective antibiotherapy
is very important in treating these infections. The aim of the this study was to detect the antibiotic resistance of Pseudomonas
strains isolated from various clinical specimens in our region. The antimicrobial susceptibility of 87 Pseudomonas strains
isolated between January 2002 and December 2003 in the Department of Microbiology and Clinical Microbiology at
Medical Faculty of Adnan Menderes University were determined by Kirby-Bauer disk diffusion method. Of Pseudomonas
strains, 14 % were found to be resistant to gentamicin, 18 % to ceftazidime, 18 % to piperacillin, 7 % to ciprofloxacin, 13
% to aztreonam, 10 % to netilmicin, 3 % to tobramycin, 2 % to amikacin, 11 % to imipenem. Our results indicate that
Pseudomonas strains in our hospital have lower resistance to amikacin, tobramycin and ciprofloxacin than other antibiotics.

This should be taken into consideration when empirical therapy is planned by the clinicians in our hospital.
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GiRiS

Nonfermentatif Gram negatif comaklar, en zor kosullarda
bile tireyebilen, nemli ortamlardan kaynaklanan ve hastalik
yapma Ozellikleri bakimindan ¢esitlilik gosteren bakteri-
lerdir8:10), Nonfermentatif grup icinde hastane infeksiyonu
etkeni olarak en sik Pseudomonas aeruginosa izole
edilmektedir(’:2D. Pseudomonas aeruginosa nemli ortamlarda
kolaylikla canliligim siirdiirebilmekte, hastane infeksiyon-
larinda etken olabilmekte, 6zellikle iiriner sistem, solunum
sistemi, yara,yaniklarda, dig kulak yolunda ve gozde infek-
siyona neden olmaktadir(®,

Pseudomonas aeruginosa bir¢ok antibiyotige yiiksek
oranda direng gostermekte ve bu nedenle etken oldugu infek-
siyonlari tedavisinde giicliiklerle karsilasilmaktadir(1.15),

Antibiyotik direnci hastaneden hastaneye hatta servisten
servise degisebilmekte, bu nedenle her hastanede mikroor-
ganizmalarin antibiyotik direncinin izlenmesi ve 6zellikle
ampirik tedavinin belirlenmesinde diren¢ oranlarinin goz
oniinde tutulmas gerekmektedir(!). Bu ¢aligmada hastanemizde
yatan ve polikliniklere bagvuran hastalarin ¢esitli klinik
orneklerinden izole edilen ve infeksiyon etkeni oldugu
diisiiniilen Pseudomonas kokenlerinin cesitli antibiyotiklere
direncinin belirlenmesi amaclanmisgtir.

GEREC VE YONTEM

Ocak 2002 ile Aralik 2003 tarihleri arasinda Adnan
Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali Laboratuvarinda ¢esitli klinik
orneklerden izole edilen 87 Pseudomonas kokeninin
antibiyotiklere direnci geriye doniik olarak incelenmistir. Ayni
hastada farkl1 rneklerden benzer 6zellikleri gosteren kokenlerin
izole edilmesi durumunda bu kokenlerin sadece biri caligmaya
almmugtir. Bakterilerin tantmlanmasinda klasik yontemler
kullanilmistir19), Antibiyotik duyarlilik testleri Kirby-Bauer
disk difiizyon yontemi ile gentamisin, seftazidim, piperasilin,
siprofloksasin, aztreonam, netilmisin, tobramisin, amikasin,
imipenem diskleri (Becton Dickinson) kullanilarak uygu-
lanmistir. Antibiyotik se¢ciminde National Committee for
Clinical Laboratory Standards (NCCLS) 6nerilerine uyul-
mustur(13), Kontrol kékeni olarak Paeruginosa ATCC 27853
kullanilmigtir.

BULGULAR

Pseudomonas kokenlerinin izole edildigi 6rneklere gore
dagilimi tablo 1°de sunulmustur. Pseudomonas tiirleri en sik
cerahat, idrar ve kan Orneklerinden izole edilmisgtir.

Tablo 1: Pseudomonas kokenlerinin izole edildigi orneklere gore dagilimi.

Klinik 6rnek Say1 %
Cerahat 24 28
Idrar 23 26
Kan 14 16
Balgam 11 13
Diger (trakeal aspirat,beyin omurilik stvisi, periton 15 17

s1visi, komea siirtintiisii)

Toplam 87

Calismamizda Pseudomonas kokenlerinde piperasilin,
seftazidim, gentamisin ve aztreonama diger antibiyotiklerden
daha yiiksek oranda direng saptanirken; amikasin, tobramisin
ve siprofloksasine direng oranlart oldukga diisiik bulunmugtur.

Tablo 2: Pseudomonas kokenlerinde antibiyotiklere direng.

Antibiyotik Kokenler

(n) n %
Piperasilin a7 14 18
Seftazidim (62) 11 18
Aztreonam (70) 9 13
Imipenem (84) 9 11
Gentamisin (85) 12 14
Tobramisin (66) 2 3
Netilmisin (50) 5 10
Amikasin (65) 1 2
Siprofloksasin (71) 5 7

*(n): Denenen kiken sayisi, n: Direngli kiken sayisi, %: Direngli koken oran

TARTISMA

Pseudomonas aeruginosa nonfermentatif Gram negatif
comaklar i¢inde infeksiyonlara en sik neden olan etkendir.
Degisik ¢aligmalarda, hastane infeksiyonlarinin % 8-25’inden
P. aeruginosa’nin sorumlu oldugu gosterilmistir. Ozellikle
yogun bakim {iinitesi ve notropenik hastalarin izlendigi
boliimlerde bu bakterinin etken oldugu hastane infeksiyonlart
on plana ¢ikmaktadir(1:15),

Pseudomonas infeksiyonlarimin tedavisinde antips6-domonal
penisilinler, sefalosporinler, karbapenemler ve florokinolonlarm
kullanilabilecegi, ciddi infeksiyonlarin tedavisinde
aminoglikozidlerin de eklenerek kombine tedavi planlanabilecegi
belirtilmektedir. Bu antimikrobikler ile tedavi sirasinda da direng
ortaya cikabilmekte ve tedavi basarisiz-liklarina yol
acabilmektedir®. Pseudomonas aeruginosa kokenlerinde uzun
stireli tedavi sirasinda antibiyotiklere direng gelisebilecegi,
baglangicta duyarli bulunan kokenlerin tedavinin baglangicindan
3-4 giin sonra direngli hale gelebilecegi, bu nedenle tekrarlanan



kiilttirlerde ayni1 bakterinin izole edilmesi halinde antibiyogram
yapilmasinin uygun olacagi belirtilmektedir(13),
Klinikte ciddi sorun yaratan Enterobacter, Citrobacter,
Serratia, Pseudomonas tiirlerinin beta-laktamazlari
‘indiiklenebilir’ 6zelliktedir. Bu bakteriler antibiyotiklerin
yoklugunda eser miktarda beta-laktamaz sentezlerken ortamda
beta-laktam antibiyotikler bulundugunda sentezledikleri beta-
laktamaz seviyesi gecici olarak yiikselmektedir. Bu durumda
antibiyogramlarda zayif indiikleyici olan genis spektrumlu
sefalosporinler, iireidopenisilinler ve aztreonama duyarl
bulunurlarsa da bu antibiyotiklerle tedavi sirasinda beta-
laktamazi indiiklenebilir populasyon 6liirken populasyonda
bulunan dereprese mutantlar secilip asir1 lireyebilir ve sonug
olarak tedavi bagarisizlig1 ortaya ¢ikabilir(12. 17), Bu nedenle
tekrarlanan kiiltiirlerle direnc gelisimi izlenmelidir.
Pseudomonas infeksiyonlarinda ilk tercih edilen sefalo-
sporinlerden biri seftazidimdir. Calismamizda Pseudomonas
kokenlerinde seftazidime diren¢ orani % 18 bulunmustur.
Ulkemizde yapilan diger calismalarda seftazidim direncinin
% 15-55 arasinda degistigi goriilmektedir (Tablo 3). Beta-
laktam antibiyotiklerden piperasilin ve aztreonama sirastyla
% 18 ve % 13 oraninda diren¢ saptanmistir. Piperasilin
direncinin % 10-54, aztreonam direncinin % 6-44 arasinda
oldugunu bildiren ¢aligmalar bulunmaktadir (Tablo 3). Beta-
laktam antibiyotikler i¢in saptadigimiz direng oranlarmnimn diger
caligmalarda saptanan oranlarin alt sinirlarina yakin oldugu
goriilmiigtiir. Caligmamizda aztreonam direnci seftazidimden
daha diigiik bulunmustur. Seftazidim direncinin aztreonamdan
daha diisiik ya da yiiksek oldugunu bildiren ¢aligmalar
bulunmaktadir. Tsakris ve ark.(19) yaptiklari bir ¢alismada
seftazidime % 27, aztreonama % 24 .4, seftazidime % 13;
Shawar ve ark.(16) aztreonama % 11.9, seftazidime % 11.1
oraninda direng¢ saptamiglardir. Bulunan sonuclar antibiyotik
kullanim politikalarinda degisiklik, diren¢ saptanmasinda

Klinik 6rneklerden izole edilen Pseudomonas kokenlerinin antibiyotik direnci

kullanilan yontem gibi faktorlere bagli olarak farklilik
gosterebilmektedir.

Pseudomonas infeksiyonlarinin tedavisinde amino-
glikozidler kombine tedavinin bir parcgasi olarak kullamlsalar
da tek ilag olarak kullanilmalari énerilmemektedir(1D.
Pseudomonas kokenlerinde sikga tercih edilen bir amino-
glikozid olan gentamisine % 14 oraninda diren¢ saptanmustir.
Cesitli calismalarda saptanan gentamisin direnci % 19-64
arasinda degismektedir (Tablo 3). Calismamizda amikasin
direnci % 2 olarak bulunmustur. Tiim antibiyotikler i¢inde en
diistik diren¢ oran1 amikasine kargi saptanmigtir. Amikasine
direncin % 1-37 arasinda oldugunu bildiren ¢calismalar bulun-
maktadir (Tablo 3).

Calismamizda tobramisine % 3 ve netilmisine % 10
oraninda diren¢ saptanmistir. Bu iki antibiyotik i¢in bagka
caligmalarda bildirilen diren¢ oranlariin sonuglarimizdan
daha yiiksek oldugu gériilmektedir (Tablo 3). Tsakris ve ark.(19)
amikasin i¢in % 19.7, gentamisin i¢in % 24.9 oraninda direng
saptadiklarin1 bildirmislerdir. Shawar ve ark.(16) ise amino-
glikozidler i¢inde en diisiik direnci % 5.4 ile tobramisin i¢in
saptamiglar, bunu % 13.1 ile amikasin ve % 19.3 ile gentami-
sinin izledigini bildirmiglerdir. Aminoglikozid modifiye edici
enzimlerin, hastane, bolge ve iilkelere gore degisiklik
gostermesi nedeniyle cesitli caligmalarda farkli sonuglarin
alindig1 belirtilmektedir(®),

Florokinolonlar arasinda yer alan ve tedavide sikca tercih
edilen siprofloksasin direnci ¢alismamizda % 7 olarak bulun-
mustur. Pseudomonas kokenlerinde cesitli calismalarda
bildirilen siprofloksasin direnci % 2-40 arasinda degismektedir
(Tablo 3). Yurtdigindan bildirilen bazi ¢alismalarda sipro-
floksasine kars1t % 21-23 oranlar arasinda direng saptandigi
bildirilmektedir(3: 4. 16),

Karbapenemler bilinen en genis spektrumlu beta-laktam
antibiyotiklerdendir. Bir¢ok beta-laktam antibiyotigi hidrolize

Tablo 3: Ulkemizde bazi calismalarda Pseudomonas kokenlerinde belirlenen antibiyotik direng oranlart (%).

Kaynak (no-yil)

PIP CAZ ATM IPM CN TOB NET AK CIP
Kogoglu ve ark (9-1996)2 25 6 0 26 1 2
Koroglu ve ark (11-1999)2 29 39 26 15
Yapar ve ark (22-2000)¢ 30 31 19 11
Demirci ve ark (6-2001)2 54 33 37 40 15 12
Cesur ve ark (5-2002)° 55 38
Ayyildiz ve ark (2-2002)? 10 15 27 3 19 3 10
Ozgeng ve ark (14-2002)2 23 44 18 64 57 42 27 40
Turgut ve ark (20-2002)¢ 49 37 19
Bu calisma?® 18 18 13 11 14 3 10 2 7

PIP: Piperasilin, CAZ: Seftazidim, ATM: Aztreonam, IPM: imipenem, CN: Gentamisin, TOB: Tobramisin, NET: Netilmisin, AK: Amikasin, CIP: Siprofloksasin. Kesirli oranlar en

yakin tam sayi olarak verilmistir. Koken kaynaklari: a: Cesitli ornekler, b: Yatan hastalar, c¢: Yogun bakim disindaki béliimlerde hastane infeksiyonu etkeni.

~
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edebilen enzimlerden etkilenmezler(12), Caligmamizda
Pseudomonas kokenlerinin % 11’1 imipeneme direncli
bulunmugtur. Cesitli calismalarda Pseudomonas kokenlerinde
bildirilen imipenem direnci % 0-38 arasinda degigsmektedir
(Tablo 3). Imipeneme karg1 Carmeli ve ark.( % 13, Bouza
ve ark.®) % 14 oraninda direng saptamislardir.

Sonug olarak Pseudomonas kokenlerinde test edilen anti-
biyotiklerden amikasin, tobramisin ve siprofloksasin direng
orani en diisiik bulunan antibiyotiklerdir. Antibiyogram
sonuclar1 dogrultusunda etkili antibiyotiklerin dogru kullanimi
ile Pseudomonas tlirlerinin etken oldugu infeksiyonlarin teda-
visinde basarili olunacag diisiiniilmektedir.
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